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痛みで苦しむ患者にとって痛みの除去は重要であり，日
常生活や社会生活での様々な問題を解決することができ
る．例として，痛みのみを主訴とする三叉神経痛などで
は神経ブロックによって疼痛発作から完全に解放され，
身体的精神的ストレスからも解放されて食事や会話も十
分にできるようになって社会生活を取り戻せる．このよ
うに，神経ブロックによる感覚路の遮断は QOL の改善
や医療経費，社会経費の縮小に寄与する．
?????????
侵害刺激は侵害受容器から末梢神経を介して脊髄に伝
えられ，最終的に中枢に伝達されて痛みとして認識され
る．また侵害刺激の一部は脊髄反射路を介して運動神経
や交感神経を刺激し，侵害部位や周辺の筋肉，血管の痙
攣を生じて局所の血流低下，酸素不足，異常代謝産物の
蓄積，痛みの原因の増加，運動神経や交感神経の刺激亢
進，侵害受容器の感受性亢進という悪循環を形成する．
神経ブロックによる知覚神経，運動神経，交感神経の遮
断は上述の「痛みの悪循環」も遮断可能と考えられる．
????????
神経ブロックの中でも注目されているのが交感神経ブ
ロックである．痛みが生じると交感神経機能が亢進し，
局所血流低下を招き異常な代謝が亢進し，発痛物質とな
る代謝産物の蓄積が生じる．交感神経ブロックにより交
感神経機能が遮断されると，局所血流が増大することに
よって酸素欠乏が改善し，発痛物質の産生を抑制するこ
とができる．また増大した血流は局所に蓄積していた発
痛物質の wash out も可能となる．末梢血流障害による
阻血性疼痛に対し交感神経節をブロックし血流増大をも
たらすことは非常に合理的である．
???????
痛みに伴う運動神経興奮による筋攣縮の発生もよく知
られていることであり，筋・骨格性疼痛疾患の痛みの治
療に運動神経ブロックは有効な手段である．
????
1962 年，東京大学の麻酔科外来に日本初のペインク
リニック診療部門が誕生し，以来 50 年近くの歳月を経
るうちに多くの大学病院や大規模病院でペインクリニッ
ク診療部門が活動するようになった．現在もこの増加傾
向は継続し，ペインクリニックの開業施設も年々増加の
傾向にある．しかし，ペインクリニック部門の医療は決
して充実しているとは言えず，世間でもまた医師の間で
もまだ十分理解を得られていないのが現状である．
本稿では，神経ブロックによる治療を中心にして発展
してきたペインクリニック分野における新しく確立され
た手技や，ペインクリニックで重要な治療手段として確
立された薬物療法について概説する．
?????????????????????
???????
神経ブロックとは，「脳脊髄神経や脳脊髄神経節また
は交感神経節およびそれらが形成する神経叢に向かって
ブロック針を刺入し，直接またはその近傍に局所麻酔薬
または神経破壊薬を注入して，神経の伝達機能を一時的
または永久的（半永久的）に遮断する方法」と定義され
ている．本治療法は一時的な麻酔ではなく，疼痛遮断，
血流増加などの効果が続いている間に生体の回復機転が
促進され，長期間に亘って症状の改善が期待されるため
に疾病の治療において大きな意義を有している．従来か
らペインクリニックでは神経ブロックが治療の第一選択
であったが，解剖学的指標（ランドマーク）に基づいた
アプローチから，X 線透視下法，CT ガイド下法や超音
波ガイド下法などが主流となった．
????????
痛みは生体防御の警告反応だが，激しい疼痛刺激や長
期間の疼痛刺激は生体に有害であるため，痛覚伝導路を
遮断することには意義がある．痛覚遮断によって痛みを
消失させることは根本的な治療にはなり得ないが，常時
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超音波ガイド下で施行される神経ブロックとして，こ
れまでに三叉神経末梢枝，後頭神経，星状神経節，腕神
経叢，肋間神経，腰神経叢，腰部硬膜外，大腿神経，坐
骨神経，胸部傍脊椎神経，頸部神経根，脊髄神経後枝内
側枝，仙腸関節，梨状筋などに対するブロックの報告が
挙げられている3）．いずれの神経ブロックを施行する際
にも，消毒前にまずプレスキャンで穿刺目的部位の解剖
学的所見を評価したうえでマーキングを行い，消毒の後
に清潔にカバーしたプローブを用いてブロック針の穿刺
を行う．穿刺はブロック針をプローブに平行に進める平
行法（in-plane 法）と超音波ビームに直交するようにブ
ロック針を進める交差法（out-of-plane 法）があり，適
切な位置にブロック針先端を刺入するためには平行法，
交差法の各々の利点と欠点を十分に理解したうえで不要
に周囲の臓器を損傷することなく薬液を注入することが
重要である．
???????
ペインクリニック領域では「本来の適応疾患は疼痛で
はないが，単独または鎮痛薬との併用で鎮痛効果を示す
かあるいは鎮痛効果を増強させる薬物」が鎮痛補助薬と
定義されている．慢性疼痛に対する鎮痛補助薬として有
用な薬物は，ステロイド，抗けいれん薬，抗不安薬，抗
うつ薬，抗不整脈薬，N-methyl-D-aspartate （NMDA）
受容体拮抗薬や a 2 アドレナリン受容体作動薬などがあ
る4,5）．
?????
ステロイドは組織の炎症や浮腫による圧迫が近接する
神経に及んだ際に生じる鈍い疼痛に対して使用される．
基本的にステロイドの鎮痛作用は非ステロイド系消炎鎮
痛薬と同様に炎症性反応物質産生を阻害する抗炎症作用
によるものとされているが，神経の異所性過興奮を長時
間抑制することも証明されているため6），鎮痛補助薬と
して使用される．しかし，慢性疼痛患者に対しては長期
投与になる可能性があるために積極的な処方はされてな
い．
????
抗うつ薬は「しびれるような」，「焼けるような」，「つ
っぱった」と表現される持続性疼痛に使用され，帯状疱
疹後神経痛7）や糖尿病性神経障害8），筋緊張性頭痛や片
頭痛9）に対して抗うつ作用が発現するよりも少量かつ速
やかに鎮痛作用を示すことからうつ状態の改善と関係な
く鎮痛作用を有すると考えられ，慢性疼痛の鎮痛補助薬
脊髄損傷などによる痙性麻痺に運動神経ブロックを行
い下肢の強直を解除できれば車椅子の使用が可能とな
る．
近年では神経ブロック以外にもボツリヌス毒素を用い
て筋弛緩を得ることができ治療に役立っている．
???????????????
疼痛はこれまでに急性疼痛と慢性疼痛に分類されて治
療されてきたが，近年では疼痛の性状や発症機序に基づ
いて，侵害受容性疼痛，神経障害性疼痛，混合性疼痛，
心因性疼痛などに分類されるようになった．この分類法
が確立されたことによって，ペインクリニシャンは経験
的な治療法の選択から科学的根拠に基づいた疼痛の成因
に対応した適切な治療法を選択することができるように
変化した．薬物療法においては，これまでは非ステロイ
ド性消炎鎮痛薬（non-steroidal anti-inflammatory 
drugs：NSAIDs）の内服が主要な薬物療法であったが，
疼痛の分類に基づいた鎮痛補助薬の投与や，麻薬性鎮痛
薬による非がん性疼痛の疼痛緩和が積極的に行われるよ
うになった．そして，疼痛の発症機序に基づいた分類の
確立とともに麻薬性鎮痛薬や鎮痛補助薬による薬物療法
が発展したことから，従来は難治性の疼痛と考えられて
いた疾患でも疼痛の緩和が可能となってきた．
??????????????????
神経ブロックは解剖学的指標（ランドマーク）に基づ
いて施行されるが，各種画像診断機器の開発に伴った X
線連続透視装置や CT scan を用いた神経ブロックが考
案され，画像診断機器補助下の神経ブロックが臨床での
主な手技として確立されてきた．そして，近年では超音
波診断装置を用いた超音波ガイド下の神経ブロック手技
が考案され，安全に神経ブロックを実施できるようにな
った．神経ブロックにおける超音波診断法は 1978 年に
喉頭神経を超音波で同定して行った Samle ら1）の症例
が初の報告であり，本邦では 1987 年に小林らが腹腔神
経叢ブロック時に応用した報告2）が最初と思われる．超
音波ガイド下神経ブロックの他の方法と比較して有利な
点は，目標とする神経，その周囲の筋肉，血管，骨，膜
構造などやブロック針，局所麻酔薬の拡がりを確認でき
る点であり，超音波ガイド下神経ブロックはこのことか
ら安全かつ確実に神経ブロックを施行できると考えられ
ている．なおかつ，持ち運びがしやすい超音波診断機器
が開発されたことで，手術室，外来で簡便にブロックを
施行することが可能となり，医療安全の観点からも超音
波ガイド下での手技が推奨される環境にあることから広
く臨床の現場で施行されることとなった．
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枢性筋緊張緩和作用として抗 g -固縮作用のみを有する
ジアゼパムよりも抗 a-固縮作用も同時に併せ持つエチ
ゾラムのほうが頚肩腕症候群や腰痛症の鎮痛に有効であ
ることから，グリシン様作用による中枢性筋弛緩による
弛緩筋の血流改善作用が固縮筋肉内に産生される内因性
発痛物質を減少させることも鎮痛機序として考えられ
る．他には交感神経抑制作用と抗けいれん作用を介した
鎮痛作用もあるとされている24）．副作用として高齢者の
転倒なども発生報告が多く25），効果が認められない場合
には長期に亘っての連用は避けるべきである．
?????
抗不整脈薬は損傷を受けた神経軸索末端からの異所性
発火による神経細胞の異常興奮を抑制する作用を有する
ことが考えられており，Na チャネル阻害作用により神
経細胞膜を安定化させるメキシレチンやリドカインが異
常感覚や糖尿病性神経障害にみられる難治性の痺れ感を
軽快させるのに有用である26）．リドカイン外用薬は副作
用がほとんどないため帯状疱疹後神経痛などの局所の神
経障害性疼痛に有効である．
??????????
NMDA 受容体はニューロンの感作，興奮性細胞死や
短期記憶に関与し，侵害刺激受容体を遮断するため強力
な鎮痛効果を現すことから，NMDA 受容体拮抗作用を
持つ静脈麻酔薬のケタミンや鎮咳薬であるデキストロメ
トルファンが慢性疼痛の鎮痛目的に使用されている．ま
た，NMDA 受容体拮抗薬はモルヒネに対する耐性を回
復させることも報告されている27）．ただし，鎮静作用や
精神症状も同時に発現するため使用法に制限があり，現
在，塩酸ケタミンは麻薬指定されている．
a ?????????????
a 2 アドレナリン受容体作動薬であるクロニジンは交
感神経遠心路の活動を減弱させる作用を持つことから，
脊髄レベルで交感神経からのカテコルアミン放出の抑
制，Ca チャネル作用，興奮性アミノ酸放出抑制など複
数の機序で抗侵害作用を示す．そのため，交感神経活動
が痛みの原因となる交感神経依存性疼痛，脳卒中後疼痛，
脊髄損傷後疼痛の緩和にクロニジンの経口，経皮，くも
膜下投与が有効となる28）．
?．?????????????
麻薬性鎮痛薬（オピオイド）は中枢神経や末梢神経に
存在するオピオイド受容体への結合を介してモルヒネに
類似する鎮痛効果を発揮する物質の総称で，特異的なオ
のなかで重要な地位を占めるようになった．現在，三環
形抗うつ薬（TCA），四環系抗うつ薬（TeCA），セロト
ニン‐ノルアドレナリン再取り込み阻害薬（SNRI），セ
ロトニン選択的再取り込み阻害薬（SSRI）などが鎮痛
補助薬として有用であると考えられている．
作用機序としては脊髄下行性疼痛抑制系伝達路でのモ
ノアミン再取り込み阻害による下行性疼痛抑制系路の増
強10），SSRI や四環形抗うつ薬による脊髄での侵害受容
性活動の阻害11,12），脊髄での内因性オピオイドの賦活化
と痛覚閾値の上昇13,14），グルタミン酸トランスポーター
（GLD-1）の調節作用，SSRI による脊髄内ミクログリ
ア P2X4 の抑制15），SSRI による脳内 DA 系の制御によ
るストレス誘発性疼痛の緩和作用，帯状回や扁桃体にお
ける痛覚過敏反応抑制16）などが報告されている．
??????
抗けいれん薬は体動で誘発されない発作性の鋭い放散
痛，電撃様疼痛や刺すような痛みに対して有効であり17），
アロディニア，痺れ，知覚鈍麻など様々な知覚異常を伴
った神経障害性疼痛の緩和に用いられる．カルバマゼピ
ン，ゾニサミド，ガバペンチン，プレガバリン，バルプ
ロ酸，フェニトインなどの有用性が知られている．薬理
作用として Na イオンや K イオンの流失減少，シナプス
前およびシナプス後抑制作用の増強，強縮後増強現象の
減弱，種々の単シナプスや多シナプス経路での誘発反応
の減弱作用などを有し，カルバマゼピンは三叉神経核の
脊髄路核ニューロンの活動性を阻害してシナプス伝達を
抑制することが三叉神経痛の鎮痛機序であるため18），他
の神経痛症状を呈する慢性疼痛に対しても同様の機序に
よる鎮痛効果があると考えられている．近年になって帯
状疱疹後神経痛，神経障害性疼痛に対してプレガバリン
が保険適応となり慢性疼痛に対する処方が比較的容易に
なった．めまいやふらつきなどの副作用が一般的だが，
プレガバリンが使用されるようになってから，体重増加
が問題になることが多くみられる19）．したがって，これ
らの薬物は少量投与から初めて漸増することで副作用を
回避できる．カルバマゼピンが無効な疼痛疾患にガバペ
ンチンが有効である可能性も報告されている20）．
????
慢性疼痛に対する治療薬としてベンゾジアゼピン系薬
物であるジアゼパムやクロナゼパム，エチゾラムなどが
使用されている．臨床における疼痛疾患に関する報告は
顎関節症21）や筋緊張性頭痛22）のみであるが，GABAA
作動薬と GABAB 作動薬が両者とも抗侵害作用を有する
ことが主な鎮痛機序として考えられている23）．一方，中
??（3） （2011） 321
木村　嘉之
慢性疼痛に対する使用が認可され，使用される頻度が増
加しているが，麻薬であるうえに貼付薬であるために管
理は煩雑である．
慢性難治性疼痛症例に麻薬性鎮痛薬を使用する場合に
は，当院ではコデインの投与で鎮痛効果を確認し，有用
であればモルヒネを使用せずにフェンタニル貼付剤の使
用に切り替えている．その理由は塩酸モルヒネ錠の作用
持続時間が短く，1 日 5-6 回以上の内服が必要となるこ
とが大きい．長時間作用性のモルヒネ製剤が認可される
ことが期待される．
????????????????
がん性疼痛や術後痛に対するオピオイドの有用性につ
いては異論がないと思われるが，慢性疼痛に対するオピ
オイドの使用は多くの臨床経験を有する欧米において
も，安全性については議論が継続しており，国際的な定
説もない．オピオイドが適応となる疼痛疾患は多岐にわ
たるが，特に痛みの緩和に苦慮する末梢神経障害に伴う
慢性疼痛においては，他の治療薬と比較してもその有効
性は高い．侵害受容性疼痛には筋骨格系の疾患，脊椎疾
患などが，神経障害性疼痛には帯状疱疹後神経痛，
failed back surgery syndrome，複合性局所疼痛症候群
などが含まれる．帯状疱疹後神経痛，筋骨格系の疾患な
どは偽薬効果の少ない疾患でありオピオイドが効く可能
性が高いが，糖尿病性末梢神経障害，中枢性疼痛，変形
性関節症等では偽薬効果が出現しやすく，偽薬効果が出
やすい病態ではオピオイドの投与量が多くなり，乱用や
依存への危険が高くなる可能性がある．したがって，オ
ピオイドが有効な疾患を知った上で，さらに，患者の臨
床所見，臨床経過を参考にオピオイドの適応を慎重に検
討することが重要である30）．
??????????????
侵害受容性慢性疼痛は急性疼痛と類似した機序で発生
する痛みである．すなわち，局所での持続する炎症や組
織損傷によって産生されるプロスタグランディンなどの
炎症性反応物質が疼痛の原因となり，とくに，“反復す
る疼痛刺激が侵害受容器の感受性を変化させ，知覚神経
にも影響して痛覚過敏などを起こすために長い期間持続
した痛み”を指す．侵害受容性疼痛には外傷後疼痛，熱
傷痛，術後痛，関節炎，帯状疱疹痛などが含まれる．侵
害受容性疼痛は，外部からの刺激がなくなっても自発的
に生じ，軽度侵害刺激による痛みの増強（痛覚過敏）や，
非侵害刺激での痛みの誘発（アロディニア）を生じるこ
ともある．骨変形・破壊・滑膜炎などによって疼痛や運
動障害をきたす侵害受容性慢性疼痛である変形性関節症
ピオイド受容体として m，k，d の 3 種類が知られてい
るが，鎮痛に最も重要な役割を持つのがm 受容体である．
オピオイドの作用機序は完全に解明されてはいないが，
脊髄後角浅層部が鎮痛作用に関する主な作用点と考えら
れている．また中脳や延髄でオピオイド受容体が活性化
すると脊髄後角で痛みの伝達を抑制する下行性疼痛抑制
系が賦活化するといわれている．オピオイドには鎮痛作
用以外に便秘，嘔気・嘔吐，掻痒感，尿閉，眠気，呼吸
抑制など様々な副作用がある．呼吸抑制はオピオイドの
重大な副作用と報告されているが適切に使用する限りは
ほとんど発現しない．発生頻度が高い副作用は便秘や嘔
気で，掻痒感は脊髄や延髄のオピオイド受容体を刺激す
ることによって起こることがある．
1986 年の世界保健機構（WHO）の提唱によって癌性
疼痛に対する麻薬性鎮痛薬の使用が推進されてから 20
年以上経過した近年，本邦で非癌性疼痛に対しても麻薬
性鎮痛薬の使用が認められるようになり，慢性疼痛患者
の QOL 改善に非常に効果的な手段として確立された．
しかし，オピオイドは安全性の問題から，基本的に
NSAIDs で鎮痛が得られなかった症例や NSAIDs が選
択できない症例，アセトアミノフェンでも鎮痛が得られ
なかった場合に使用する．
???????
弱オピオイドであるコデインは，1％コデイン散とし
て 1 回 2-3 g，1 日 3-6 回の処方で難治性疼痛の治療に
用いられる．約 10％が脱メチル化されてモルヒネに変
化するため，鎮痛力価としては 30 mg のコデインが 5 
mg のモルヒネに匹敵する効果を示す29）．外傷性腰椎骨
折に対する固定術後に左下肢痛と腰痛を呈した 34 歳女
性の椎間関節疼痛と難治性下肢痛に対して脊髄刺激療
法，椎間関節ブロックで鎮痛効果が不十分であったため，
1％コデイン散 3 g/1 回，1 日 3-4 回を処方した．その
結果，疼痛は軽減して外来通院が可能となった．
モルヒネは有効限界がないために増量による疼痛緩和
が可能であり，非がん性慢性疼痛には塩酸モルヒネ錠の
経口投与のみが認可されている．モルヒネは肝臓で代謝
され，Morphine-3-Grucronide （M3G） や Morphine-6-
Grucronide（M6G）になって尿中から排泄されるので，
腎機能障害や急激な尿量の低下で M6G は蓄積し，傾眠
や鎮静，せん妄，嘔気・嘔吐などの副作用を生じやすく
なる．
フェンタニルは合成麻薬性鎮痛薬であり，m 1 受容体
に親和性が高いために鎮痛作用は強力で，モルヒネに比
較して便秘，嘔気，嘔吐の発生頻度が少ないが，眠気と
貼付部位の掻痒感，発汗が問題となる．近年，非がん性
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用できない症例に適した鎮痛薬である．これまで，アセ
トアミノフェンは成人に対して 1 回 500 mg，1 日 3 回
の処方を行い，効果が弱い場合には 1 回量を 800-
1000 mg に増量し，1 日 1500 mg までと添付文書で制
限されていた36）．この処方量は英国や大韓民国での 1 回
1000 mg，1 日 最 大 投 与 量 4000 mg， 米 国 で の 1 回
975 mg，1 日最大投与量 3900 mg と設定された処方量
と比較すると，日本での使用量は諸国の約 40％程度で
あ っ た が，2011 年 か ら 本 邦 で も 1 日 最 大 投 与 量 が
4000 mg まで緩和され，疼痛治療における薬物療法の選
択肢が広がっている．
???
変形性関節症は侵害受容性疼痛の因子が大きいため，
鎮痛補助薬としては抗うつ薬や抗けいれん薬などよりも
漢方薬が選択される．桂枝加朮附湯，越碑加朮湯37），薏
以仁湯，疎経活血湯が関節痛に対する効能を有し，肩の
痛みには葛根湯，二朮湯，四逆散なども有効である．桂
枝加朮附湯は股関節，椎間関節，仙腸関節，膝関節など，
広範囲に下肢の関節痛を訴える症例の日常生活動作改善
に有用である．薏以仁湯と疎経活血湯は主に変形性膝関
節症の治療に使用され，膝関節の関節液貯留が見られる
症例では薏以仁湯を，関節液貯留が見られない症例では
疎経活血湯を選択することが多い．
??????????????
神経障害性疼痛は発症機序が不明であるために著効す
る治療薬や治療法が無く，世界中で多くの患者が罹患し
ている．米国企業の調査によると，主要 4 カ国の神経障
害性疼痛患者は 2600 万人，米国で 1000 万人以上，日
本では 500 万人以上であり38），本邦での予備軍を含ま
ない糖尿病患者数が約 900 万人との報告と比較すると
決して稀な疾患ではないことが窺い知れる．
神経障害性疼痛は“疼痛伝達に関与する神経が傷害さ
れた結果，痛覚伝導路の末梢から中枢までのいずれかで
機能異常が生じ，脊髄後角，脊髄視床路，脳幹での刺激
に対する神経過興奮や異常反応が原因で生じる疼痛”で
あり，神経の異常興奮を抑制する薬物が使用される．神
経障害性疾痛の発生には末梢神経の感受性増大や自発発
火増大持続などの末梢神経に起因する末梢性機序と，脊
髄や上位中枢のシナプス部位での伝達効率の変化，関与
する受容体の量と質の変化，回路網自体の変化に起因す
る中枢性機序がある．末梢性機序の抑制には神経の異所
性過興奮を抑制するステロイド，神経の異所性発射にお
けるシナプス前およびシナプス後抑制作用を増強する抗
けいれん薬が有用である．また，Na チャネルの発現と
では，関節近傍の神経障害も合併した場合には混合性疼
痛の病態を呈する．肩関節症，股関節症，膝関節症では
関節変形に伴う疼痛と運動制限がみられ，急性期に多い
自発痛や局所の炎症所見は少ないが，夜間痛，運動痛が
高頻度にみられ，関節運動制限が疼痛の大きな原因とな
る31）．
侵害受容性慢性疼痛の薬物療法では，NSAIDs，アセ
トアミノフェン，漢方薬や麻薬性鎮痛薬などが選定の対
象となり，対象患者の年齢，現病歴，既往歴，臨床所見
などを考慮したうえで適切な薬剤が選択される．
???????????????????
NSAIDs は抗炎症作用を持つステロイド以外の薬剤の
総称で，アラキドン酸カスケードにおいて cyclooxyge-
nase-1（COX-1）と cyclooxygenase-2（COX-2）を阻
害することによってプロスタグランディン（PG）産生
を抑制し，炎症性疼痛に対して鎮痛効果を発揮する．
NSAIDs は炎症の過程で作られる PG やブラジキニンな
どの発痛物質の作用増強を抑制して間接的に鎮痛効果を
示す．NSAIDs は腰痛や肩痛，頸部痛や関節痛に対して
第一選択薬として処方され32），関節変形が軽度から中等
度の症例では鎮痛効果が十分期待できるが，COX-1 阻
害薬と COX-2 阻害薬の選択に関しては意見が分かれて
いる．COX-1 阻害薬は消化管粘膜障害，血液凝固障害
や腎障害などの副作用があり，COX-2 阻害薬でも心筋
梗塞などの心血管イベントの増加が指摘されている．ペ
インクリニックを受診する患者の痛みを NSAIDs だけ
で除痛できることは稀であるため，効果のないままの漫
然とした長期投与は避け，消化器疾患，腎疾患や循環器
疾患の有病率が高い高齢者に対してはワクシニア接種家
兎炎症皮膚抽出物（ノイロトロピン®）などを選択す
る 33）．COX-2 阻害薬は一般に効果発現が遅いとされて
いるが，メロキシカムでは内服後 30 分程度で効果の発
現がみられる症例が多く見られる．また，セレコキシブ
34）も COX-1 阻害薬に類似した即効性があり，膠原病を
持つ 60 歳女性の腰椎椎間関節症例では 1％コデイン散
3 g の頓用よりも有効な鎮痛作用がみられた．
?????????
アセトアミノフェンは解熱作用と鎮痛作用を有するこ
とから NSAIDs の範疇に入る薬剤であり， COX 阻害作
用や抗炎症作用はなく，視床と大脳皮質の疼痛閾値を上
昇させて鎮痛効果を発揮すると考えられている35）．アセ
トアミノフェンには消化管粘膜障害，血液凝固障害，腎
障害や心筋梗塞の罹患率の増加といった副作用がないの
で，NSAIDs で鎮痛の得られない症例や NSAIDs を使
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われわれは SSRI であるフルボキサミンの各種慢性疼痛
疾患に対する鎮痛作用を本邦で初めて報告し 42），その
他にもトラゾドンによる上顎洞手術後顔面痛，難治性癌
性神経障害性疼痛の治療経験43,44），SNRI であるミルナ
シプランによる疼痛疾患の治療経験45），パロキセチンに
よる非定型顔面痛の治療例，セルトラリンによる舌痛症
などの慢性疼痛疾患の治療例を経験しているため，鎮痛
効果は十分に期待できるものである．
非定型抗精神病薬に関しては，Fishbain ら46）が 2004
年の review で AHCPR ガイドラインによる 10 の研究
と症例報告から，チアプリドで5報，オランザピンで3報，
クエチザピンで 1 報，リスペリドンで 1 報の鎮痛効果の
報告を紹介している．長期増強（long term potentia-
tion；LTP）は脊髄後根刺激によって脊髄後角に生じる
EPSP が後根を高頻度で頻回刺激した後に振幅が増大す
る現象で，細胞内 Ca 濃度増加と痛覚過敏の発生が関連
している可能性が示唆されていることから，N 型 Ca チ
ャネル遮断薬として日本未承認であるジコノタイド47）
や抑制性神経伝達アミノ酸であるグリシンのトランスポ
ータ （ーGlyT）阻害薬の脊髄腔内投与および静脈内投与
がアロディニア症状を寛解することも報告されている
（臨床未承認）48）．
? ? ?
2004 年の大規模調査によると，本邦では 1700 万人
と人口の約 15％の慢性疼痛患者が存在し，通院加療を
受けている患者は 34.5％，通院をあきらめた患者また
は受診経験の無い人が 65.5％であった．さらに，治療
によって疼痛緩和がみられている患者は 22.4％のみで，
約 80％の患者に有効な疼痛緩和がなされていないこと
になっており，本調査から，多くの患者が痛みをかかえ
て過ごしていることが明らかとなっている49）．このこと
から，われわれはより積極的にペインクリニックに関す
る社会への啓蒙を続けるとともに，ペインクリニックに
おける「治療力」を向上させ，多くの患者が QOL の高
い生活を送れるように努めることを怠ってはならないと
考えられた．
????
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後角ニューロン内の PGE2 合成とグルタミン酸遊離促進
といった過程を経て脊髄後角ニューロン興奮性増大と疼
痛範囲拡大が起きる．オピオイドや麻薬拮抗性鎮痛薬は
脊髄後角第Ⅱ層に作用して，投射ニューロンの侵害刺激
応答のみを選択的に抑制して鎮痛効果を発揮する．抗う
つ薬は脊髄でのモノアミン再取り込み阻害による下行性
痛覚抑制系の増強や内因性オピオイドを賦活化し，抗不
安薬は GABA 受容体刺激により抗侵害作用を示す．
NMDA 受容体遮断薬は中枢性感作の発現と持続を防ぐ
ことが期待される．
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神経障害性疼痛はオピオイド抵抗性とされていた
が 39），近年では神経障害痛の 50〜60％に有効であると
報告されている．神経障害性疼痛に対しても WHO のが
ん疼痛治療のラダーに倣った薬物療法が提案されてお
り，良く知られるものとして，Dworkin らによる神経
障害性疼痛治療ガイドライン40）がある．Finnerup ら41）
は末梢神経障害疼痛例に対する鎮痛薬の NNT や NNH
を比較した．その結果，モルヒネの NNT が 2.5 であっ
たが，TCA の NNT は 2-3，ガバペンチンとプレガバ
リンの NNT が 4 以下であり，神経障害性疼痛に対する
鎮痛補助薬の有用性が確認されている．Dworkin らは
第 1 選択薬として TCA，SNRI などの抗うつ薬とガバ
ペンチン，プレガバリンやリドカイン貼付剤が推奨され，
第 2 選択薬としてオピオイドやトラマドール，第 3 選択
薬としてその他の抗けいれん薬，抗不整脈薬，NMDA
受容体拮抗薬，カプサイシン貼付剤が推奨されている．
欧州神経学会では第 1 選択薬はプレガバリン，ガバペン
チ ン，TCA， デ ュ ロ キ セ チ ン（SNRI），Venlafaxine
（SNRI），カルバマゼピン，Oxcarbazepin，局所用リド
カイン投与，第 2 選択薬としてラモトリギン，オピオイ
ド，トラマドール，カプサイシン，手術，Cannabinoids
が推奨されている．SSRI に関するエビデンスないが，
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